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Bescheinigung 



Die Disetronik Licensing AG in Burgdorf/Schweiz hat eine Patentanmeldung unter 
der Bezeichnung 



am 20, Mai 1998 beim Deutschen Patent- und Markenamt eingereicht. 

Die angehefteten Stucke sind eine richtige und genaue Wiedergabe der ursprung- 
lichen Unterlagen dieser Patentanmeldung. 

Die Anmeldung hat im Deutschen Patent- und Markenamt vorlaufig die Symbole 
A 61 B und G 01 N der Internationalen Patentklassifikation erhalten. 
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Sensorsystem mit Portkorper 



Die Erfindung betrifft ein Verfahren sowie eine Vorrichtung zur Erfassung der Konzen- 
tration bzw. des Vorhandenseins von Stoffen in Korperfliissigkeiten sowie die Verwen- 
dung eines im Korper implantierten Zugangs zum Korperinneren im Rahmen einer 
solchen Erfassung. 

Es gibt im medizinischen Bereich bisher mehrere Verfahren, um die Konzentration 
bzw. das Vorhandensein von Stoffen in Korperfliissigkeiten zu erfassen. Bei der 
Feststellung der Blutzuckerkonzentration besteht zum einen die Moglichkeit, die Haut 
eines Patienten, beispielsweise am Finger, etwas aufzuritzen und mit Hilfe von Test- 
streifen den Blutzuckergehalt aus dem so gewonnenen Blut und/oder der so gewonnen 
Zwischenzellflussigkeit zu ermitteln. Femer wird von der Moglichkeit Gebrauch 
gemacht, dixnne Nadeln zur Entnahme einzustechen oder einen Sensor an eine MeB- 
stelle innerhalb des Korpers zu fiihren. 

Solche invasiven Techniken haben immer den Nachteil, daB sie fiir den Patienten 
unangenehm sind. Nadelsensoren versagen auBerdem, da sie schon nach kurzester Zeit 
(etwa nach einem halben Tag) vom Korper angegriffen bzw. abgestofien werden. 

Nichtinvasive Techniken, wie beispielsweise die Konzentrationsfeststellung uber 
Durchleuchtungstechniken, sind zur Zeit technisch noch nicht ausreichend ausgereift, 
um geniigend exakte Werte zu erhalten. Portkorper, die subkutan oder perkutan 
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implantiert werden und der Verabreichung von Arzneimitteln uber Schlauchkanale 
dienen, sind beispielsweise aus der US-A-5,306,255 und der EP-B-0 302 076 bekannt. 

Es ist die Aufgabe der vorliegenden Erfindung, ein Verfahren und eine Vorrichtung zur 
Erfassung der Konzentration bzw. des Vorhandenseins von Stoffen in Korperfliissig- 
keiten bereitzustellen, mit denen die oben angefuhrten Nachteile des Standes der 
Technik soweit als moglich uberwunden werden. Insbesondere soUen Unannehmlich- 
keiten fur Patienten vermieden werden. 

Das erfmdungsgemaBe Verfahren zur Erfassung der Konzentration bzw. des Vorhan- 
denseins von Stoffen in Korperfliissigkeiten lost diese Aufgabe dadurch, dafi zur 
Analyse der Flussigkeiten uber einen permanent im Korper implantierten Zugang zum 
Korperinneren auf die vorhandene Fliissigkeit zugegriffen wird. 

Viele Patienten, die aufgrund einer zu niedrigen oder erhohten Konzentration bestimm- 
ter Substanzen in ihren Korperfliissigkeiten auf eine regehnaBige Arzneimittelzufuhr 
angewiesen sind, bekommen solche Arzneimittel iiber kunstliche Zugange zum Korper- 
inneren verabreicht. Das erfmdungsgemaBe Verfahren zielt nunmehr darauf ab, perma- 
nent im Korper implantierte Zugange fur den Zugriff auf Korperfliissigkeiten zu 
verwenden. Solche permanent im Korper implantierte Zugange, die Schnellwechsel- 
einheiten umfassen konnen, beispielsweise eine eingefaBte VerschluBmembran, miinden 
meist an solchen Korperstellen, wo eine Verstopfiing der Mixndungen uber langere Zeit 
nicht auftritt oder sie sind so konstruiert, dafi Angriffe oder AbstoBungsreaktionen 
durch die Korperzelle ihre Funktion zumindest im vorbestimmten Nutzungszeitraum 
nicht beeintrachtigen konnen. Dieser Vorteil kann nun erfindimgsgemafi auch for den 
Zugriff auf die Korperfliissigkeiten mittels solcher Zugange genutzt werden. Dies 
bedeutet, daB solche permanenten Zugange es gestatten, zu Analysezwecken auch iiber 
langere Zeit auf Fliissigkeiten zugreifen zu konnen. 

Der Zugriff erfolgt deshalb vorteilhafterweise iiber eine permanent implantierte Vor- 
richtung zur Verabreichxmg von Arzneimitteln und bei einer besonders bevorzugten 
Ausfiihningsform des erfindxmgsgemaBen Verfahrens iiber einen in der Haut im- 
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plantierten Portkorper mit einer sich ins Korperinnere erstreckenden Schlauchanord- 
nung. 

Insbesondere eignen sich Portkorper, die zur Insulinverabreichung als permanenter 
Zugang, bevorzugt zur Umbilical vene in der Bauchhohle im Korper implantiert sind. 

Der Bauchraum, das Peritoneum und auch die Umbilicalvene haben sich als vorteilhafte 
Orte zur Verabreichung von Insulin erwiesen, da das Insulin dort schneller resorbiert 
wird als beispielsweise bei einer subkutanen Zufuhrung. Da der Insulinverbrauch in 
den Korperzellen selbst stattfmdet, erscheint die Zellfliissigkeit aber auch als sehr 
geeigneter Ort zur Messung des Blutzuckergehalts, da hier praktisch direkt am Ver- 
brauchsort ein zentraler Durchschnittswert gemessen wird. Demnach eignen sich 
Portkorper zur Insulinverabreichung in den Bauchraum besonders gut auch als erfm- 
dungsgemaBe Zugriffsstellen auf die zu analysierende Korperfliissigkeit. 

Femer sind solche Portkorper zwar invasive Vorrichtungen, jedoch geniigt hier eine 
einmalige Implantation, so daB der Patient bei nachfolgenden Zugriffen auf seine 
Korperflussigkeit iiber solche Portkorper keine Unannehmlichkeiten mehr verspiirt. 

Eine Ausfuhrungsform eines erfmdungsgemafien Verfahrens zeichnet sich dadurch aus, 
daB ein Pnif sensor iiber den Zugang zur Erfassung der Konzentration bzw. des Vor- 
handenseins der Stoffe in das Korperinnere eingefuhrt und die Erfassimg dort vor- 
genommen wird. Hier eroffnet sich die Moglichkeit einer kontinuierlichen oder inter- 
mittierenden Messimg, bei der der Priifsensor am MeBort im Korperinneren verbleibt, 
wobei er bei der Verwendung eines Portkorpers mit Schlauchanordnung insbesondere 
iiber einen separaten Schlauch eingebracht wird. 

Eine weitere Moglichkeit, ein erfmdungsgemaBes Erfassxmgsverfahren mit einem im 
Korperinneren verbleibenden Priifsensor durchzufuhren, besteht darin, daB uber den 
Zugang Korperflussigkeit im Korperiimeren entnommen und an einer Stelle analysiert 
wird, die vom Entnahmepunkt entfemt liegt. Beispielsweise wird die Korperflussigkeit 
noch im Korper, bevorzugt an einer Zwischenstelle der Schlauchanordnxmg mittels 
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eines Sensors analysiert und zu diesem Zweck zu dieser Stelle hin angesaugt. Der 
Vorteil der Verwendung einer solchen Zwischenstelle als Mefiort liegt insbesondere 
darin, daB mogliche Ablagerungen, die an der Miindung des Schlauches, liber den der 
Zugriff erfolgt, entstehen konnen, dann keinen negativen EinfluB auf die MeBgenau- 
igkeit haben, wenn der Priifsensor an einer von der Schlauchmundung entfemten 
Zwischenstelle liegt. Der weiter innen gelegene Schlauchteil schiitzt deninach einen 
permanent an einer Zwischenstelle des Schlauchs angebrachten Priifsensor vor direkter 
Verschmutzung. Femer ist fur Temperaturkonstanz gesorgt. Bei einem Wechsel des 
Sensors bleibt der Bauchraum unbeeintrachtigt. 

GemaB einer altemativen Ausfiihrungsform des erfmdungsgemaBen Verfahrens kann die 
Korperfliissigkeit naturlich nach aufierhalb des Korpers abgesaugt und dort analysiert 
werden. 

Femer wird bei einer bevorzugten Ausfiihrungsform der Erfmdung eine Mikrodialyse- 
sonde verwendet, mit der die Stoffe in der Korperfliissigkeit entnonmien werden. 

Die erfindungsgemafie Vorrichtung zur Erfassung der Konzentration bzw. des Vorhan- 
denseins von Stoffen in Korperflussigkeiten weist einen permanent im Korper im- 
plantierten Zugang zum Korperinneren auf, der zur Analyse der Flussigkeiten so 
angepaBt ist, daB uber diesen Korper auf die Flussigkeiten zugegriffen werden kann. 

Vorzugsweise ist der Zugang eine permanent hnplantierte Vorrichtung zur Verabrei- 
Chung von Arzneimitteba, insbesondere ein in der Haut implantierter Portkorper mit 
einer sich ins Korperinnere erstreckenden Schlauchanordnung. 

Der Zugang der erfindungsgemaBen Vorrichtung bzw. der Portkorper weist bevorzugt 
Durchgange auf, mittels derer ein Priifsensor in das Korperinnere eingefuhrt wird. 
Bevorzugt hat der Zugang bzw. der Portkorper einen separaten Schlauch zur Ein- 
fuhrung eines solchen Priif sensors. 
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Eine besonders bevorzugte Ausgestaltung der erfindungsgemaBen Vorrichtung ist 
dadurch gekennzeichnet, dafi dem Zugang eine Mikrodialysesonde zugeordnet ist, uber 
die die Stoffe in der Koiperfliissigkeit entnommen wefden. 

Die Erfindung betrifft femer die Verwendung eines permanent im Korper impiantierten 
Zugangs zum Korperinneren zur Erfassung der Konzentration bzw. des Vorhandenseins 
von Stoffen in Korperflussigkeiten. Bei einer solchen Verwendung konnen alle oben 
aufgefJihrten vorteilhaften Ausfuhrungsformen des erfindungsgemaBen Verfahrens 
sowie der Vorrichtung realisiert werden. 

Die Erfindung wird im weiteren anhand der beiliegenden Figur naher erlautert, die in 
schematischer Darstellung einen erfindungsgemaB angepafiten, impiantierten Portkorper 
zeigt. 

Der Portkorper, der in der Figur in der Gesamtheit mit 10 bezeichnet ist, ist in einem 
in der Haut 15 impiantierten Zustand gezeigt. Er besteht aus einem Schaftteil 11, an 
dem auBen ein in etwa scheibenformig ausgestalteter Verankerungsteil 13 befestigt ist, 
der zur Fixierung des Portkorpers 10 in der Haut dient. 

Der Schaftteil 11 bildet ein hohles Gehause, in dem eine elastische selbstschlieBende 
Membran 12 aufgenommen wird. 

Am unteren Ende erstrecken sich vom Portkorper 3 getrennte Schlauche weg, namlich 
ein Zufuhrschlauch 23, der in der Figur nicht in seiner gesamten Lange dargestellt ist, 
sowie ein kurzerer Ansaugschlauch 21. Durch die Membran 12 hindurch kann in jeden 
der Schlauche 23 xmd 21 jeweils ein Katheter eingefuhrt werden, namlich im vorliegen- 
den Beispiel der Zufuhrkatheter 24 und der Ansaugkatheter 22. 

Durch den Zufuhrkatheter 24 wird eine Stelle an der Miindung des Schlauches 23 mit 
einem Medikament, beispielsweise mit Insulin, versorgt, wahrend durch den Saug- 
katheter 22 von einer Stelle am Ende bei der Mundung des Schlauches 21 Korper- 
flixssigkeit entnonunen werden kann. 



Schematisch sind auf der Oberseite des Schaftes 11 noch Befestigungsabschnitte 14 
vorgesehen, die zur Verbindung von nicht dargestellten oberen Dicht- bzw. AbschluB- 
deckeln an den Kathetem 24 und 22 vorgesehen sind. " 

Der Zufiihrschlauch 23 wird bevorzugt genormte Langen von 150 bzw. 180 mm 
aufweisen, wahrend der Saugschlauch 21 etwa eine Lange von wenigstens 30, vorzugs- 
weise von 60 bis 120 mm, gegebenenfalls bis 180 mm annehmen kann. Anhand der 
hier dargestellten Anordnung wird nunmehr ersichtlich, dafi dieser Portkorper sowohl 
zur Zufiihr von Arzneimitteln iiber den Zufuhrkatheter 24 als auch zum Zugriff .auf 
Korperfltissigkeit uber den Saugkatheter 22 verwendet werden kann. Bevorzugt er- 
strecken sich die Schlauche 23 und 21 in den Bauchraimi des Patienten hinein, wo sich 
die Zellfliissigkeit befindet, der entweder eine Arznei zugefuhrt werden muB oder die 
zur Priifung bestimmter Konzentrationen analysiert werden soil. 

Mit gestrichelten Pfeilen sind nun die verschiedenen moglichen MeBorte fur Konzen- 
trationsmessungen oder zum Messen des Vorhandenseins bestinraiter Stoffe angedeutet. 
An der Mefistelle 25 befindet sich in dem Fall ein Sensor, wo mittels eines Unter- 
drucks Flussigkeit von der unteren Miindung des Katheters 22 etwas nach oben gesaugt 
wird, lun gerade an dieser Zwischenstelle 25 eine Messung vorzunehmen. Wie schon 
oben beschrieben, ist der hier permanent an der Stelle 25 angebrachte Sensor durch den 
unteren Abschnitt des Schlauches 21 bzw, des Katheters 22 vor Ablagerungen ge- 
schiitzt. 

Wenn die Messung an einer Stelle erfolgt, an der keine zu starken Ablagerungen zu 
befurchten sind, kann der Priif sensor ebenfalls an der Stelle permanent angebracht 
werden, die mit dem gestrichelten Pfeil 26 bezeichnet ist. Der Vorteil dieses Erfas- 
sungsverfahrens liegt darin, daB keine Ansaugung mehr notig ist xmd die Erfassung 
direkt an einem vorgesehenen MeBpunkt ermoglicht wird. 

Bei den beiden vorbeschriebenen Ausfiihrungsformen, in denen der Priifsensor im 
Schlauch bei 25 bzw. am Schlauchende 26 permanent verbleibt, wird ein elektroniscber 



Priifsensor verwendet, dessen AnschluBdrahte mit dem Katheter 22 aus dem Korper 
herausgefuhrt werden konnen. 

An dieser Stelle soli noch bemerkt werden, dafi solche elektrischen Priifsensoren meist 
eine Arbeitselektrode, eine Gegenelektrode sowie eine stromlose Referenzelektrode 
aufweisen. Wenn der Schaft 11 des Portkorpers (wie es xiblicherweise der Fall sein 
wird) aus einem metallisehen Material besteht, kann erfindungsgemafi vorteilhafter- 
weise auch der Schaft 11 als Referenzelektrode oder Gegenelektrode genutzt werden, 
so dafi sich bei solchen Messungen erfindungsgemafi auch eine Vereinfachung des 
elektrischen Sensors erreichen lafit. 

Eine weitere Moglichkeit, die Anordnung, die in der Figur dargestellt ist, zu nutzen, 
besteht darin, durch den Schlauch 21 zur einmaligen Messung oder fur jede Einzel- 
messung lediglich einmal eine Sonde einzuschieben, die an ihrem vorderen Ende einen 
Teststreifen zur Konzentrationserfassung aufweist. Die Mefiwertbestinunung und - 
auswertung kann im eingeschobenen Zustand oder nach Entfemen nach bekannten 
Verfahren erfolgen. 

Schliefilich besteht eine sehr einfache Art der erfindungsgemafien Erfassungstechnik 
darin, iiber den Katheter 22 ganz einfach Flussigkeit aus dem Korperinneren vom 
Mefiort weg nach aufien zu saugen, wie durch den gestrichelten Pfeil 27 dargestellt 
wird. Die so erhaltene Korperfliissigkeit kann dann auf bekannte Weise im Labor 
analysiert werden. 
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Patentanspriiche 

1. Verfahren zur Erfassung der Konzentration bzw. des Vorhandenseins von 
Stoffen in Korperfliissigkeiten, bei dem zur Analyse der Fliissigkeiten uber 
einen permanent im Korper implantierten Zugang zum Korperinneren auf die 
dort vorhandene Fliissigkeit zugegriffen wird. 

2. Verfahren nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dafi der Zugriff uber eine 
permanent implantierte Vorrichtung zur Verabreichung von Arzneimitteln 
erfolgt. 

3. Verfahren nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekennzeichnet, dafi der Zugriff 
uber einen in der Haut implantierten Portkorper (10) mit einer sich ins Korper- 
innere erstreckenden Schlauchanordnung (20) erfolgt, welche insbesondere zur 
Insulinverabreichimg als permanenter Zugang, bevorzugt in den Bauchraum 
Oder zur Umbilicalvene, im Korper implantiert sind. 



Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 3, dadurch gekennzeichnet, da6 ein 
Priif sensor uber den Zugang zur Erfassung der Konzentration bzw, des Vorhan- 
denseins der Stoffe in das Korperinnere eingefuhrt und die Erfassung dort 
vorgenonmien wird. 

Verfahren nach Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet, da6 der Priif sensor am 
Messort im Korperinneren zur kontinuierlichen Messung verbleibt, wobei er 
insbesondere iiber einen separaten Schlauch (21) eingebracht wird. 

Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 5, dadurch gekennzeichnet, dafi iiber 
den Zugang Korperfliissigkeit im Korperinneren entnommen und an einer Stelle 
analysiert wird, die vom Entnahmepunkt entfemt liegt. 

Verfahren nach Anspruch 6, dadurch gekennzeichnet, dafi die Korperfliissigkeit 
noch im Korper, bevorzugt an einer Zwischenstelle (25) der Schlauchanordnung 
mittels eines Sensors analysiert und hierzu zu dieser Stelle hin angesaugt wird. 

Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 3, dadurch gekennzeichnet, dafi die 
Korperfliissigkeit aufierhalb des Korpers analysiert wird. 

Verfahren nach einem der Anspriiche 1 bis 8, dadurch gekennzeichnet, dafi die 
Stoffe in der Korperfliissigkeit uber eine Mikrodialysesonde, die dem Zugang 
zugeordnet ist, entnommen werden. 

Vorrichtung zur Erfassung der Konzentration bzw. des Vorhandenseins von 
Stoffen in Korperfliissigkeiten, mit einem permanent im Korper impiantierbaren 
Zugang zum Korperinneren, der zur Analyse der Fliissigkeiten so angepafit ist, 
dafi iiber diesen Korper auf die Fliissigkeiten zugegriffen werden kann. 



Vorrichtung nach Anspruch 10, dadurch gekennzeichnet, daB der Zugang eine 
permanent implantierbare Vorrichtung zur Verabreichung von Arzneimitteln, 
insbesondere ein in der Haut implantierbarer Portkorper (10) mit einer sich ins 
Korperinnere erstreckenden Schlauchanordnung (20) ist. 

Vorrichtung nach Anspruch 10 oder 11, dadurch gekennzeichnet, dafi der 
Zugang bzw. der Portkorper (10) Durchgange aufweist, mitteis derer ein 
Priifsensor in das Korperinnere einfuhrbar ist. 

Vorrichtung nach Anspruch 12, dadurch gekennzeichnet, daB der Zugang bzw. 
der Portkorper einen separaten Schlauch (21) zur Einfiihrung eines Priif sensors 
aufweist. 

Vorrichtung nach einem der Anspriiche 10 bis 13, dadurch gekennzeichnet, daB 
dem Zugang eine Mikrodialysesonde zugeordnet ist, iiber die die Stoffe in der 
Korperfliissigkeit entnehmbar ist. 

Verwendung eines permanent in den Korper implantierbaren Zugangs zum 
Korperinneren zur Erfassung der Konzentration bzw. des Vorhandenseins von 
Stoffen in Korperfliissigkeiten. 
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Zusammenfassung 

Die Erfindung betrifft die Erfassung der Konzentration bzw. des Vorhandenseins von 
Stoffen in Korperflussigkeiten, wobei zur Analyse der Flussigkeiten iiber einen perma- 
nent im Korper implantierten Zugang zum Korperinneren auf die dort vorhandene 
Fliissigkeit zugegriffen wird. Femer betrifft die Erfindung eine Vorrichtung zur 
Erfassung der Konzentration bzw. des Vorhandenseins von Stoffen in Korperfliissig- 
keiten sowie die Verwendung eines permanent im Korper implantierbaren Zugangs zum 
Korperinneren zur Erfassung der Konzentration bzw. des Vorhandenseins von Stoffen 
in Korperflussigkeiten. 
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